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Editorial
Amide local anaesthetics and malignant hyperthermia
For years, anaesthetists and dentists have been warned not to use amide local anaesthetics in malignant hyperthermia susceptible (MHS) patients I because of the supposed danger of these agents triggering an MH reaction. Ester local anaesthetics have always been considered safe.
In January 1985 Adragna 2 questioned the need to deny the benefits of amide local anaesthetics to MHS patients. His extensive search of the literature revealed no cases of MH triggered by an amide anaesthetic alone. Subsequently Berkowitz and Rosenberg 3 in Philadelphia reported the use of mepivacaine for diagnostic muscle biopsy in 103 suspected MHS patients, of whom 52 were contracture test positive for MH susceptibility. Blanck in Baltimore uses lidocaine* as does Wingard 4 in Omaha. In Calgary we have used lidocaine for more than twenty muscle biopsies, of which a third were eontracture positive. We also used a lidocalne paraeervieal block for laser cone biopsy and lidocaine intravenous regional anaesthetic for a carpal tunnel release in two women with positive caffeine contracture tests.
Although the incidence of MH susceptibility in the general population is unknown, a crisis occurs once in 14,000 to 50,000 general anaesthetics. 5 More recently, Ording has demonstrated an incidence of one fulminant MH reaction in every 220,000 general anaesthetics, and one milder "abortive" case in every 16,000 anaesthetics in Den-mark. 6 She discovered no MH reactions, either fulminant or suspected, associated with almost 300,000 regional anaesthetics. Lidocaine has been used (with epinephrine) in millions of dental anaesthetics without a single reported MH reaction. It seems inconceivable that, if lidocaine is an MH triggering agent as has been suggested, j no MH reactions have occurred with lidocaine dental anaesthesia.
In spite of Adragna's assertion, a report in 1976 from Poland 7 described a 25-year-old woman who suffered cyanosis and rigidity of the upper part of her body, hyperpyrexia (41.5 ~ C) and loss of consciousness 30 minutes after epidural lidocaine 300 mg and bupivacaine 50 mg, with an unspecified amount of epinephrine. She also hyperventilated and had a tachycardia. She responded to cooling, procainamide, sodium bicarbonate and propranolol. Seven hours after initiation of the epidural anaesthetic, her systolic blood pressure fell to 60 mmHg, with a heart rate of 132 beats/min. She was treated with hydrocortisone, calcium chloride and ephedrine. The next day her ECG showed evidence of diffuse myocardial damage. Although the episode is very suggestive of MH, the absence of signs of MH, including rigidity, in the anaesthetised part of the body is in contrast to Gronert's observations in swine subjected to total spinal analgesia. 8 Klimanek's scanty biochemical data (normal serum potassium during the episode and an elevated aspartate amino transferase) do not support the diagnosis of a fulminant MH crisis. We are not convinced that this case really was malignant hyperthermia.
In contrast, Willatts 9 reported the uneventful use of bupivacaine in an MHS parturient whose MHS mother had also had an uneventful bupivacaine epidural anaesthetic, and Gilad and Rosenberg t~ administered a mepivacaine epidural to an MHS woman without triggering MH. A single case report suggestive of MH triggered by amide local anaesthetics, although it may alert us to the possible danger of these agents, should not be the reason to ban their use. Pancuronium it and nitrous oxide ~2 have each been implicated in triggering MH once, but they are still recommended as "safe" agents.
Studies in MHS swine have demonstrated the safety of amide local anaesthetics in these animals. Kerr, Wingard and Gatz '3 showed that lidocaine epidural block reduced the hyperthermic response to halothane in proportion to the degree of blockade, i.e., in proportion to the dose of lidocaine. Wingard and Bobko 4 found that intravenous infusion of lidocaine in MHS swine did not trigger MH when blood levels were comparable to or exceeded those reported in humans during epidural analgesia. Harrison and Morrel114 confirmed these results, and found the same to be true of bupivacaine. Hall et al. 15 produced convulsions but no MH in susceptible swine by a large (27mg.kg -1) intramuscular injection of lidocalne. Britt et al. t6 used lidocaine field block to obtain muscle specimens from MHS swine.
Recently the Professional Advisory Council of the Malignant Hyperthermia Association of the United States (MHAUS) published a formal policy statement: "Based on limited clinical and laboratory evidence, all local anesthetic drugs appear to be safe for MH susceptible individuals. ' '17 We concur with this policy, and believe it should be widely disseminated among physicians and dentists who may have occasion to treat MHS patients. These people have often been denied analgesia or treatment because of their inherited trait. However, even during regional analgesia, MHS patients should still be monitored closely at the time of surgery because all factors important in triggering an MH crisis have not been clarified.
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Les anesth6siques
En janvier 1985 Adragna 2 s'est questionn6 sur la nEcessit6 de retirer les bEnEfices des anesthEsiques locaux h noyau amide pour les patients MHS. Ses recherches extensives de la littErature n'ont rEvEl6 aucun cas o~ I'hyperthermie maligne a EtE dEclenchEe uniquement par l'anesthEsique local ~ noyau amide. Par la suite Berkowitz et Rosenberg 3 Philadelphie ont rapportE l'utilisation de la mepivicaine pour des biopsies musculaires diagnostiques chez 103 patients suspect de MHS dont 52 ont prEsentE un test de contracture positif indiquant une susceptibilitE ~ l'hyperthermie maligne. Blanck Baltimore utilise la lidocaine* comme Wingard 4 Omaha. A Calgary on a utilisE la lidocalne pour plus que 20 biopsies musculaires dont le tiers ont prEsentE un test de contracture positif. On a aussi utilis6 la lidocalne pour un bloc paracervical, pour une biopsie en c6ne sous laser et de la lidocaine pour un bloc intraveineux lors d'une reparation d'un canal carpien chez deux patientes ayant des tests de contracture ~ la cafEine positifs.
M~me si l'incidence de susceptibilitE ~t l'hyperthermie maligne dans la population gEnErale est inconnue, une crise survient chaque 14,000 50,000 anesthEsies gEnErales. 5 Plus rEcemment, ~rding a dEmontrE l'incidence d'une reaction d'hyperthermie maligne fulminante chaque 220,000 anesthEsies gEnErales et une reaction faible *Communication personnelle. T.J. Blanck. Johns Hopkins, Baltimore, MD.
"avort6e" chaque 16,000 anesth6sies, au Danemark. 6 Elle n'a pas d6couvert de r6action d'hyperthermie maligne fulminante ou suspect6e associ6 avec presque 300,000 anesth6sies r6gionales.
La lidocaine a 6t6 utilis6e (avec 6pinephrine) pour des millions d'anesth6sies dentaires sans qu'aucune r6action d'hyperthermie maligne soit report6e. I1 apparalt done inconcevable que si la lidocaine est l'agent d6clenchant de l'hyperthermie maligne comme pr6c~demment sugg6r6 ~ qu'aucune r6action ne soit survenue en anesth6sie dentaire avec la lidocaine.
Malgr6 l'assertion d'Adragna, un rapport de Pologne 7 en 1976 d6crit le cas d'une femme de 25 ans qui a pr6sent6 la cyanose, la rigidit6 ~ la pattie sup6rieure de son corps, l'hyperthermie (41.5 ~ C) et une perte de connaissance 30 minutes apr~s l'injection 6pidurale de 300 mg de lidocaine et 50 mg de bupivacaine avec une quantit6 non pr6cis6e d'6pinephrine. Elle a aussi hyperventil6 eta pr6sent6 une tachycardie. Elle a r~pondu au refroidissement, la procainamide, le bicarbonate de sodium, et le propranolol. Sept heures apr~s le d6but de l'analg6sie 6pidurale, sa tension art6rielle a chut6 h 60 mmHg avec une fr6quence cardiaque de 132 battements/min. Elle a 6t6 trait6e avec l'hydroeortisone, le chlorure de calcium, et l'6phe-drine. Le lendemain son ECG a d6montr6 l'6vi-dence de 16sions myocardiques diffuses.
M~me si cette 6pisode sugg~re l'hyperthermie maligne, l'absence de signes d'hyperthermie maligne, incluant la rigidit6, dans la partie anesth6si6e du corps va ~t l'encontre des observations de Gronert's chez le pore subissant une analg6sie rachidienne totale. 8 Les donn6es biochimiques insuffisantes de Klimanek (potassium s6rique normal lots de l'6pisode et 616ration de l'aspartate amino transferase) ne supportent pas le diagnostic d'une hyperthermie maligne fulminante. On n'est pas convaincu que ce cas repr6sente r6ellement une hyperthermie maligne.
Par contre, Willatts 9 a rapportd le cas de l'utilisation de la bupivacaine sans cons6quence chez une patiente susceptible dont la m~re elle-m~.me susceptible avait aussi requ la bupivacaine, lors d'une anesth6sie 6pidurale. Aussi Gilad et Rosenberg ~~ ont administr6 la mepivacaine par voie 6pidurale chez une jeune patiente susceptible de d6velopper le syndrome d'hyperthermie maligne sans aucune cons6quence. Le rapport d'un cas unique sugg6rant le d6clenchement de l'hyperthermie maligne par un anesth6sique local de type amide, mSme s'il nous met la puce ~ l'oreille concern~t le danger possible avec ces agents ne dolt pas ~tre la raison d'abolir leur utilisation. Le pancuronium 11 et le protoxide d'azote 12 ont aussi 6t6 impliqu6s dans le d6clenche-ment de l'hyperthermie maligne mais leur usage est encore consid6r6 comme s6curitaire.
Les 6tudes chez le porc sur I'hyperthermie maligne ont d6montr6 l'inocuit6 des anesth6siques Iocaux ~t noyau amide chez ees animaux. Kerr, Wingard et Gatz t3 ont d6monlr6 que la lidocaine pour un bloc 6pidural a r6duit la r6ponse hyperthermique ~t l'halothane en proportion au degr~ de blocage, i.e., en proportion ~t la dose de lidocaine. Wingard et Bobko 4 ont trouv6 que la perfusion intraveineuse de lidocaine chez le pore susceptible de d6velopper de l'hyperthermie maligne n'a pas d6clench6 le syndrome quand les niveaux sanguins 6taient comparables ou sup6rieurs ~ ceux rapport6s chez l'humain lors de l'analg6sie 6pidurale. Harrison et Morrell ~4 ont confirm6 ces r6sultats et ont trouv6 la m6me chose avec la bupivacaine. Hall et al.lS ont d6-clench6 des convulsions mais pas d'hyperthermie maligne chez des porcs susceptibles en injectant de la large dose (27 mg'kg -l) de lidocaine par voie intramusculaire. Britt et al. 16 ont utilis6 la lidocaine pour un bloc r6gional afin d'obtenir des biopsies musculaires ehez les pores susceptibles de d6velop-per de I'hyperthermie maligne.
R6cemment le Conseil professionnel aviseur de l'Association sur l'hyperthermie maligne aux Etats Unis (MHAUS) a publi6 une politique officielle qui dit: "'Bas6 sur une 6vidence limit6e en clinique et au laboratoire, tousles anesth6siques locaux apparaissent s~curitaires chez les individus susceptibles de d6velopper l'hyperthermie maligne. ' '17 On s'entend sur cette politique, et elle doit ~tre grandement partag6e par les m6decins et dentistes qui auront occasionellement ~ traiter des patients susceptibles de d6velopper l'hyperthermie maligne. Ces individus se sont souvent vus refuser l'analg6sie ou le traitement b. cause de leur caract~re h6riditaire. Cependant, m~me durant l'analg6sie r6gionale ces patients doivent 8tre surveill6s 6troite-ment lors de la chirurgie car tous les facteurs importants pouvant d6clencher l'hyperthermie maligne n'ont pas 6t6 encore clarifi6s.
